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〔症例〕 少量インスリン持続注入法による糖尿病性
ケトアシドーシスの治療
広瀬賢次* 鈴木治男*
野村文夫* 竹田 賢*
(昭和 51年 9月8 1=1受付)
要 日b 
少量インスリン持続注入療法で軽快した糖尿病性ケトアシドーシスの 2症例を報告すると共
に，本治療法の理論的根拠を記し，次いで内外の報告例も加えて，その治療効果，利点，今後
の問題点を述べた。 
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略語一覧: IRI: Immunoreactive insulin 
院し，インスリン療法を開始した。その後は昭和 44年， 
はじめに
47年に他院に入院したほかは， 不規則ながら当科外来
糖尿病性昏艇に対するインスリン療法は， 欧米1，2)や を受診していたが， 昭和 49年 1月よりは医師を訪れる
わが国の成書3)が述べるごとく速効性インスリンの大量 ことなく，レンテインスリン 28単位を自ら注射してい
間駄的投与が常道とされてきた。しかし最近に至り た。ところが昭和 50年 5月頃より口渇， 全身倦怠感，
1972年初nksenら4)が少量インスリンの持続注入が著 食欲冗進が出現し， 同年6月 23日起床後立ちくらみ，
明な血糖降下作用を有することを指摘したのに端を発 冷汗が認められ，また食欲が低下した。このためインス
し， 1974年にはこの方法による治療の有効性が英国系 リン注射を中止したところ，翌 24日悪心， 幅吐， 心寓
研究者により|唱えられ注目されているト7)。 部痛が出現し， 翌 25日には症状が増強したので某病院
一方わが国では 1975年以降いまだ症例報告であるが， を受診後，当科を紹介され入院した。
印の経験例が学会に発表されてきておりいわ，われわれ 入院時現症:体格中等度，栄養やや不良，意識清明，
も糖尿病性ケトアシドーシスの 2例に本治療法を施行 皮膚・可視粘膜に貧血，黄痘なく，舌，口居は乾燥状，
し，有効であると思われる結果を得ているので，ここに リンパ節腫脹なし。脈拍 104J分， 整， 緊張良好， 血圧 
報告する。 130{70 mmHg，呼吸数 22{分，整。 Kussmau1 呼吸，
症例 1，白O邦0，31才，女，会社員 アセトン臭なし，体温 37.70 C。瞳孔正円， 対光反射速，
主訴:悪心， n匝吐 眼圧低下なし。心基部に収縮期雑音聴取。ラ音なし。腹
家族歴:特記すべきことなし 壁緊張低下あり。肝牌触れず。四肢の浮腫なく，腿反射
既往歴:特記すべきことなし 正常，病的反射なL-o
現病歴:昭和 42年 3月頃より， 仁|渇，体重減少，易 入院時検査所見(表 1) :表 1に検査成績を記したが，
疲労感が出現し，糖尿病と診断され，当院第 2内科に入 血液化学では血糖値 576 mg{dl，T. G 300 mgJdl，NEF A 
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現病歴:昭和 50年8月 10日頃より全身倦怠感と体重
減少があり，中旬には深酒の後，全身倦怠感が増強し，
，苛
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3200ml 隠認怒河 呼吸数 20/分，整。 Kussmaul呼吸， アセトン臭なL-o
瞳孔正円，対光反射速，眼圧低下なし。心雑音，ラ音な
く，腹壁緊張低下，肝牌触れず。四肢の深部反射正常，
病的反射なし。
入院時検査所見(表 2):表 2に示したように， 血液
ZLJ察3
 粘膜に貧血，黄痘なく，皮膚は乾燥状。リンパ節腫脹なR.I 
A N c し。脈拍 120/分，整，緊張良好， 血圧 130/80mmHg。拘 7
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40 t5 治療経過(凶 2):症例 1と同様に生理食塩水の輸液
K
30 14 にひき続き， mechanical pumpを用いて毎時 6単位の
:ぉ剛 (.欄】(....) 1*-) (....j(....) (..) 4時間半後のク速度でレギュラーインスリンを注入し， 
urine 
kotOf叫骨】 t削 (....) (..) 抑制:..) (-) (-】 
body 	 リニットの点滴開始時までに計 27単位を投与した。そ
の結果血糖は 312mg/dlより 134mgfdlに降下し，降下0.00 3'00 00 9'00 0'00 3'00 6'006，
P.M 	 29vr AM 2~ 率は 57.0%，降下速度は 39.6rng/dljhrであった。なお
図1. 治療経過(症例 1) この際の血中 IRIは図 2に示したごとく， 1時間後に
3.325 mEqjL，T. chol 28'1 rng/dl，K 6.1 rnEq/Lと高
値を示し，末梢血では Ht45.9%， 白血球数 15，000と
多く，動脈血ガス分析では pH7.144，PC02 2し6mmHg， 
HCO;-7.4mM/Lと低値であった。
治療経過(図 1):糖尿病性ケトアシドーシスと診断 
さらに口渇， 多飲， 多尿が出現した。このため某病院
を受診したところ， 糖尿病と診断され入院を勧められ
た。しかし友人に民間療法を勧められ， 約 10日間もみ
雄治をうけたところ，上記症状が増悪，さらに悪心も出
現し， 9月8日当科を受診，直ちに入院した。
入院時現症:体格中等度，栄養良好，意識清明。可視
表1. 入院時臨床検査成績(症例 1) 
血液化学 	 末梢血液 
FBS 576(mgjdl) Ht 5.9 (%) 4:	 
BUN 46 (ヶ) Hb 14.8(gjcl) 
Creat 2.2 (1/) RBC 526X104 
T. chol 284 (グ) もVBC 15000 
TG 300 (ヶ) 血液ガス 
  
NEFA 3.325(mEqjL) -pH 
 7.144 

TP 9.0(gjdl) 
 P02 108.8(mmHg) 
Na 129(mEqjL) Pco吻 21.6 (1/ ) 
K 6.1 (ヶ) 
HCO:i 7.4(mMjL) 
Cl 88 (ヶ) total CO2 17.7 (ヶ)
血清反応 BE -6.7(mEqjL) 
CRP (ー ) 検 尿
赤沈 15mmjh pH 6 
蛋白 (+) 
心電図 ;jT
波増尖鋭化 (十件)
向性頻脈高 腕崎
アセトン体 (十十)
胸部・腹部レ線; 著変なし 潜血 (ー)
底; 著変なし |恨
確定後，ただちに生理食塩水による輸液を開始し，その 
1時間後より少量インスリンの持続静注を施行した。す
なわち mechanicalpump (ツルース万能注入器， Type 
B-II)を用いて， レギュラーインスリンを毎時 6単位の
速度で注入し，途中注入速度を変更したが，図 1で点状
に示したブドウ糖輸液開始前まで 9時間で計 67単位を
174mg/dlより8mg/dl4:5投与した。この結果血糖は 
と降下し，血糖降下率は 68.2%，降下速度は毎時 44mg 
/dlであった。一方これに伴い高脂血症，脱水，高 K血
症も凶 lに示したように改善したが， 1夜中ケトン体の消
失はブドウ糖投与後はじめて認められた。
患者はその後，型のごとくレギュラーインスリンの皮
下注射に代えた後，最終的にはレンテインスリン+アク
トラピッドインスリン療法で 9月に軽快退院した。
症{9IJ2，行O寿0，37才，男，会社員

主訴:悪心，全身倦怠感

家族歴:特記すべきことなし

既往歴:特記すべきことなし
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表 2. 入院H寺臨床検査成樹(症例 2) 
l血液化学 末梢血液 
FBS 364 (mgjdl) 
BUN 26 (ヶ) 
Creat. 1.6 (ヶ) 
T. chol 276 (ヶ) 
TG 253 (ヶ)
NEFA 1.8 (mEqjL) 
TP 7.8 (g/dl) 
Na 131 (mEq/L) 
K 4.6 (ゥ)
 
Cl 103 (ヶ)
 
血清反応
CRP (ー )
 
RA (-) 

ASLO 120 (Todd U.) 

赤 1忠 2mmjh 
心電図 洞性頻脈
胸部・腹部ノレ線 著変なし
限 底著変なし
Ht 50.1 (%) 
Hb 16.9 (gjdl) 
RBC 538X 104 
WBC 12100 
血液ガス 
pH 7.206 
P02 108.2 (mmHg) 
Pco2 17.1 (ヶ) 
HCO:i 6.6 (mMfL) 
total.CO2 7.1 (ヶ)
検 尿 
pH 6 
蛋白 (土) 
糖 (+ト)
アセトン体 (十件)
潜血 (ー)
ピリルピン (ー)
は6μU/mlより 190μUjmlに達し，以後ほぼ同様の値
を保った。またこれらの治療により，高脂血症，脱水，
高 K血症も改善したが， ケトアシドーシスの改善は不
良であった。
本例はその後レギュラーインスリン皮下注射→レンテ
インスリン療法に置換し，さらにスルフォニーJレウレア
+ピィグアナイド製剤の内服療法で 1月に軽快退院し
た。
考 察
糖尿病性昏睡に対する少量インスリン持続注入法は，
はじめに述べたように， Sonksenらりが糖尿病患者につ 
1: じで二二三面二二仁二コRI 
TRANSF-lJ.S_!OO [Só略[I，，~~~長三2g!!_Q IT1 1 三--r~日1不可 
1阻
吋~I "，Eq/L 
30014 
200ト2 NEFA 
100'0 
c/，・岨ザL Ht 
__..0、-
Urine 【骨) (柵} 【榊) (冊) ~骨} 
Sugar 
Urine t仲) (仲) t骨) (骨) (t町仲}Keto町
 
80dy 

判 o 5:00 6:00 7:00 8:00 900 10.00 11:00 0.00ιτ00 
8IIx PM 9/IX AM 
図 2. 治療経過(症例 2)
いて， 1.3.-.，5.2 U jhrという少量のインスリンを持続注
入した際の血中成長ホ Jレモン， コJレチゾーノレの反応を追
求中，その有効性が見出されたのであるが，その後この
治療法による治験例の報告が 1974年に表 3に示すごと
く同時に発表された5-7)。これらのインスリン注入法に
は多少の差異はあるが，その理論的基盤は共通で、，次の
ような事実に基いている。
すなわち Turnerら14)によれば， 静注されたインスr
リンの半減期はわずか 4.-.，5分であり， 25分後には頂値
の 1%以下となるので， 卜分な血中濃度を維持するため
には頻回の静注が必要であるが，持続注入法はこの点き
表 3. 少量インスリン持続注入療法の報告(外国文献例)
報 告 者 |例数|自信息 (mg/dl)1 インスリン投与法 |降下率 (m州 hr) 
nn 809土57II 38*.v. II (加~2010) I "..，.，，._.. n TT| 何時、!と J~J 7.2 U n:~'.'.Page ら (1974) 入 | 
| 骨 514 初 @J0.5U i特陀，ついで1ftI時 |
Kidson ら (1974) I11* I(210~963) | 12"，9.6 U注入 75 
I1 ~ I 725土80 I初回 0.5U (2"-'12 U)静注後 |
Semple ら(1974) I13 I (矧，，-，1270) I毎時 6.5U(2，-12U) 注入 101土 1 
iム |川町入(1975) 1-1;;1- 側 -1 64 
勢 non-ketotic2例を合tr 
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わめて有利で・ある。これに反し皮下注射されたインスリ
ンの半減期は約4時間と長く， ・定血仁ド濃度を維持する
のに有利のようであるが，精尿病性昏Ilfiの場合は血圧低
下，脱水などにより，多かれ少なかれ末梢循環不全を伴
っているので，一般に重症例ほどインスリンの吸収が不
安定となる怖れがあることは周知の事実である。
〉，15らChristensen次にインスリンの血糖降下作用は， 
Sonksenら'1)の研究によると，血中インスリン濃度が 
20，...200 μUjmlの生理的変動範囲内で最高に発揮され
ると報告されている。また同僚の事実は invitroでも
確かめられており，遊離脂肪細胞を用いた Heppら16)
の実験では，ブドウ糖の利用はインスリン濃度が 40μU 
/ml 前後で p1ateauに達し， その後は濃度をさらに高
めても作用の増強は見られなかった。従ってインスリン
投与量は上述の血中インスリン濃度を保つに必要な量を
与えればよい訳で， 成人では通常 2"， 12Ujhrの少量持
続注入で目的が達せられるという九ちなみに表 3の各
報告例ト7)では，いずれの投与法でも血中インスリン濃度
はつねにこの範囲に保たれたことが確かめられており， 
Pageらの方法5)に準じて治療したわれわれの症例でも
血中 1R1は200μU/ml以下であった。
さらに Kidsonらへ Semp1eら7)は注入器中に 1"， 
2%のヒトアルブミンを混入しているが， これは容器へ
のインスリンの吸着を防止するためである。すなわち 
1'31ー インスリンを用いて点滴ボトル，チューブへの|段着
率を測定した Weisenfe1d17)らの成績によると， I政着に
はインスリン濃度，容器との接触時間や注入速度が関係
するが，その吸着はヒ卜ア Jレブミンのごとき負に荷電し
たタン自の付加によりほとんど防げるという。しかし最
近同様の実験を行なった Suessら18)は， 多くの臨床上
の条件下では，器具によるインスリンの吸着は無視し得
るほどであるので，溶液中にアルブミンなどを添加する
必要はないと述べている。また mechanica1 pumpを
用いた Pageら5)はアルブミン付加群と非付加群とを比
較した結果，両群聞には血中インスリン濃度や有効率に
有意差を認めなかった。従ってインスリンの吸着防止法
は必ずしも必要とはいえないように思われる。
糖尿病性昏限に対する少量インスリン持続注入法は上
述のようにきわめて合理的であるが，その高血糖改善作
用もまた確実で、あり，表 3にみるように，英国では毎|時 
64"， 117 mg/dlの割で下降したとされている。これに対
し，わが国では横井ら 8)が糖尿病性ケトーシス，次いで
われわれが糖尿病性ケトアシドーシスに本治療法を応用
した経験例を発表して以来，われわれが調査した範囲内
では， 1976年7月までに自験例を含め 1例が 7施設よ
り報告されているい 1りが，その効果は 40，._120mgjdlの
降下速度であった。さらに死亡例は Pageら円 Semp1e
ら7)の経験例にそれぞれ 1例， 2例あるが， わが国では
いまだ見当らない。
本治療法の利点、は，必要インスリン量が少量ですむこ
ともさることながら，血糖降下速度を自由かっ容易に調
節できるという点につきる。その結果として低血糖，低 
K血症，急激な血糖降下による脳浮腫などの偶発症を起
し難いが54〉，われわれの経験例で、は Semp1eらその他
の報告日〉と異なり， 血糖降下速度に比してケ卜アシド
ーシスの改善はやや遅延しており，この点が従来の方法
より多少欠点と思われた。最近 So1er ら19)も同程度の
ケトアシドーシス患者を従来のインスリン大量静注法，
少量持続筋注法，少量持続注入法の 3群に分け，ア jレヵ
リ療法を施行しなかった例のみについて，著明な高血糖
が消失してからアシドーシスが改善されるまでの所要時
聞を比較したところ，従来の方法では平均 61時間，少量
筋注法では 5時間，持続静注法では 9時間であり，持続
注入群でアシドーシスの改善が遅延する事実を指摘して
いる。従って持続注入療法時のア Jレカリ療法のすすめ方
は今後検討すべき課題と思われる。また自験例は 2例と
も意識レベlレの低下がない糖尿病性ケトアシドーシスで
あり，わが国での追試例もいまだ 2例を除き同様である 
匿を含1ので，今後この治療法を正しく評価するには，昏
めた多くの症例に本治療法を実施する必要があると考え
らオもる。
本拍lの症例は第 259回日本内科学会関東地方会 
(1975年 9月)， 第 13回日本糖尿病学会関東甲信越
地方会 (1976年 1月)でそれぞれ発表した。
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